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Description 

La presente invention concerne d'une maniere generale une solution aqueuse cl'entretien des lentllles de contact, 
en particulier des lentilles de contact rigides. 
5 Les solutions aqueuses d'entretien des lentilles de contact ont generalement pour fonclion de decontaminer et de 

nettoyer les lentilles 

Pour etre efficaces, ces solutions doivent presenter une combinaison de plusieurs proprieles. 
Tout d'abord, elles doivent assurer une decontamination effective des lentilles pour un large spectre de microor- 
ganismes et un neltoyage efficace des surfaces des lentilles, sans que leurs principes actifs soieni absorbes par les 
10 lentilles. 

□'autre part, pour simplifier I'entretien des lentilles, il est souhaitable que les lentilles puissent etre reutilisees 
directement apres le trempage dans la solution d'entretien, c'est-a-dire sans qu'il soil necessaire d'effectuer un ou 
plusieurs ringages a I'eau. Dans ce cas, il est particulierement important, puisque la solution d'entretien doit entrer en 
contact avec I'oeil de t'utilisateur, que cette solution ne soit pas irritante, soil bien toleree et rende confortable le port 
'5 des lentilles pendant toute la duree d'utilisation continue, generalement une journee 

Un facteur important pour le confort d'utilisation des lentilles trailees est la viscosite de la solution d'entretien Cette 
viscosite ne doit etre ni trop faible, ni trop forte. Si la viscosite de la solution est trop faible, la solution ne tnouillera pas 
convenablement les surfaces de la lentille : celle-ci sera pergue par I'utilisateur comme un corps etranger dans j'oeil. 
et si cette viscosite est trop forte, la solution peut engendrer une vision trouble et conduire a une sensation de graisse 
20 sur la lentille, ce qui nuit au confort de I'utilisateur. 

Un autre facteur important pour le confort d'utilisation de (entitles traitees avec une solution d'entretien est I'aptilude 
de la solution d'entretien a retenir sur les surfaces de la lentille traitee une quantite relativement importante d'eau, de 
telle sorte qu'il y ait une humidification pendant une duree prolongee des surfaces de la lentille el une retention de la 
mouillabilile des surfaces de la lentille. Cette caracteristique, qui sera designee ci-apres comme "I'aptitude a la retention 
25 de I'humidification" est un facteur important pour le confort de I'utilisateur. Cette aptitude a la retention de I'humidification 
est un facteur particulierement important dans le cas des lentilles de contact rigides qui generalement ont une faible 
aptitude a la retention d'eau sur leurs surfaces. 

Pour ameliorer la mouillabilile des surfaces des lentilles de contact, en particulier des lentilles rigides. on a propose 
d'incorporer dans les solutions d'entretien des monomeres hydrophiles. Mais ces monomeres hydrophiles ont en ge- 
•30 neral I'inconvenienl d'affecter les autres proprieles physiques des lentilles. 

On a egalement propose pour resoudre ce probleme d'incorporer dans les solutions d'entretien des polymeres 
mouillanls, mals faction de ces polymeres est faible et disparait rapidement. 

Le document WO 95/00616 propose pour remedier aux inconvenients ci-dessus d'ajouter aux solutions d'entretien 
un poly(oxyde d'ethylene) soluble dans I'eau qui est un polymere eloile comporlant un noyau hydrophobe ayant au 
35 moins trois alomes de carbone et au moins trois chaines (bras) poly(oxyde d'ethylene) hydrophiles atlachees au noyau. 
En oulre, les polymeres etoiles du document WO 95/00616 ne doivent pas comporter de bras hydrophobes attaches 
au noyau. 

Dans une realisation preferee du document WO 95/00616, un second coinposant polymere tensio-actif, un poly- 
mere cellulosique calionique, est ajoute a la solution d'entretien Ce composant cationique se complexe avec le poly- 
-to mere eloile poly(oxyde d'ethylene) et le complexe forme est lortement adsorbe a la surface des lentilles. 

Bien que les solutions d'entretien du document WO 95/0061 6 soient satisfaisanles, il serait souhaitable de disposer 
de solutions d'entretien assurant encore un meilleur confort a I'utilisateur des lentilles de contact. 

La presente invention a done pour objet de fournir une solution d'entretien pour lentilles de contact, en particulier 
pour lentilles de contact rigides, qui remedie aux inconvenients ci-dessus. 
-'^ La presente invention a plus particulierement pour objet une solution d'entretien telle que definie ci-dessus, qui 

confere aux lentilles traitees une aptitude amelioree a la retention de I'humidification. 

La presente invention a encore pour objet une solution d'entretien telle que delinie ci-dessus qui soit d'utilisation 
simple, en particulier qui puisse permeltre I'utilisalion directe des lentilles traitees, c'est-a-dire sans ringage, et assure 
a I'utilisaleur un port conforlable des lentilles traitees. 

On atteint les buts enumeres ci-dessus, selon invention, en fournissant une solution aqueuse d'entretien pour 
lentilles de contact, en particulier des lentilles de contact rigides, caracterisee en ce qu'elle comprend une quantite 
effective de polyethyleneglycol 120 methylglucosedioleate de formule : 

55 
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H (OCH2CH2)xO. 




CH20COC,7H33 
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H (OCH2CH2)y O 



dans laquelle x + y = 120. 

L'incorporation du polyethyleneglycol 120 methylglucosedioleate dans la solution d'entretien, non seulement ac- 
'5 croit la mouillabllite des lentilles par la solution d'entretien, mais anneliore notablement I'aptitude a la retention de 
rhumidlfication des lenlilles traitees. En outre, les solutions d'entretien selon I'invention assurent un contort particulie- 
remenS bon a I'utilisateur des lentilles traitees. 

De preference, la quantite de polyethyleneglycol 1 20 methylglucosedioleate presente dans la solution est comprise 
entre 0,05 et 5% en poids, mieux entre 0, 1 et 2% en poids, par rapport au poids total de la solution aqueuse d'entretien. 
20 Comme cela est bien connu. les compositions aqueuses d'entretien selon I'invention comprennent un agent de 

decontamination Cet agent de decontamination, generalement un agent antimicrobien, est bien connu dans la tech- 
nique et peut etre constitue d'un seul compose ou d'un melange de plusieurs composes. Les composes utiles comme 
agents de decontamination peuvent etre tous composes connus utiles comme agents de decontamination dans les 
solutions aqueuses d'entretien des lentilles de contact. 
25 Parmi ces composes, on peut citer la chlorhexidine (1,1 '-hexamethylene-bis[5-(p-chlorophenyl)biguanide|) ou les 

sels hydrosolubles de celle-ci, tels que le gluconate de chlorhexidine: le polyhexamethylene biguanide (un polymere 
d'hexamethylene biguanide, egalement conriu sous la denomination polyaminopropyl biguanide) ou les sels hydroso- 
lubles de celui-ci, tel que le chlorhydrate de polyhexamethylene biguanide vendu sous la marque COSMOCIL CO® 
(ICI Americas Inc.): les halogenures d'alkylammonium, en particulier les bromures d'alkyi trimethylammonium tels que 
30 le bromure de tetradecyl trimethylammonium, le bromure de dodecyl trimethylammonium, le bromure d'hexadecyl 
trimethylammonium (bromure de cetrimonium) parfois appele "CETRIMIDE" : les halogenures de benzalkonium tels 
que le chlorure de benzalkonium: les sels d'ammonium quaternaire polymeres; et les melanges de ces composes. 

Les agents de decontamination recommandes selon I'invention sont le polyaminopropyl biguanide et les sels hy- 
drosolubles de celui-ci, en particulier le produit commercialise sous la marque COSMOCIL CO®, les bromures d'alk- 
35 ylammonium, en particulier le bromure de cetrimonium et leurs melanges. 

Un agent de decontamination parliculierement prefere selon I'invention est un melange de chlorhydrate de poly- 
hexamethylene biguanide (COSMOCIL CO®) et de bromure de cetrimonium 

La quantite d'agent de decontamination dans la solution d'entretien selon I'invention est une quantite effective, 
c'est-a-dire une quantite suffisante pour assurer une decontamination des lentilles. En general, la quantite d'agent de 
■io decontamination present dans la solution d'entretien selon I'invention est de 10-6 a 5% gp poids, de preference 0,01 
a 0,05% en poids, par rapport au poids total de la solution d'entretien. 

De preference, les solutions d'entretien selon I'invention contiennent une quantite effective d'un ou plusieurs agents 
lensio-actifs non-ioniques. Parmi ces agents lensio-actifs non-ioniques, on peut citer les esters d'acides gras du po- 
lyethyleneglycol, par exemple d'huile de noix de coco, les polysorbates, les polyoxyethylene ethers et les polyoxypro- 
-^s pylene ethers d'alcanes superieurs (C,2-C,8). Des exemples des agents tensio-actifs non-ioniques ci-dessus com- 
prennent le polysorbate 20 (commercialise sous la marque TWEEN 20®), le polyoxyethylene ether de lauryle (BRIJ® 
35), le stearate de polyoxyethylene (40) (MYRJ® 52), le stearate de polyoxyethylene (25) propyleneglycol (ATLAS® 
G 2612). 

Une classe parliculierement recommandee d'agents tensio-actifs non-ioniques comprend les poly(oxypropylene)- 
50 poly(oxyethylene) adducts de I'ethylenediamine et les polymeres sequences poly(oxyelhylene)-poly(oxypropylene). 

Les agents tensio-actifs non-ioniques preferes sont les polymeres sequences poly(oxyethylene)-poly{oxypropy- 
lene). 

Les solutions d'entretien selon I'invention contiennent en general de 0,01 a 1 5% en poids d'agent tensio-actif non- 
ionique par rapport au poids total de la composition, de preference de 0,05 a 1% en poids. 
55 De pr(§ference encore, I'agent tensio-actif non-ionique polymere sequence poly(oxyethylene)-poly(oxypropylene) 

recommande est present dans la solution d'entretien en une quantite telle que le rapport ponderal entre cet agent 
tensio-actif non-ionique recommande et le polyethyleneglycol 120 methylglucose dioleate soit d'environ 1:2. 



Bien que cela ne soit pas prefere, la solution d'entretien peut egalement comprendre des agents tensio-actifs 
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cationiques el/ou amphoteres classiquement utilises dans les compositions d'enlretien de lentilles de contact dans les 
proportions usuelles. 

Les solutions d'entretien selon I'invention cornprennent de preference en outre un ou plusieurs agents classiques 
de reglage de la viscosite Ces agents de reglage de la viscosite sonl bien connus et cornprennent les polymeres de 
5 cellulose hydrosolubles tels I'hydroxyethyl ou I'hydroxypropylcGllulose, la carboxymethylcellulose, la polyvinylpyrroli- 
done et les poly(acide acrylique) Les agents de reglage de la viscosite preferes sont les polymeres de cellulose et en 
particulier I'hydroxyethylcellulose. 

L'agent de reglage de la viscosite est utilise dans les quanlites usuelles, generalement de 0,01 a 4,0% en poids, 
ou moins, par rapport au poids total de la solution. 

10 Outre le polyethyleneglycol 1 20 melhylglucose dioleate, les solutions d'entretien selon {'invention contiennent ge- 

neralement d'autres agents mouillants classiquement utilises dans les solutions d'entretien des lentilles de contact, 
tels que les poly(oxyethylene) glycol. Ces agents mouillants sont generalement presents a raison de 0,5 a 5%, de 
preference 1 a 2% en poids par rapport au poids total de la solution. 

De preference encore, l'agent mouillant de type poty(oxyethylene) glycol est present dans la solution d'entretien 

IS en une quaniite telle que le rapport ponderal entre cet agent mouillant recommande et le polyethyleneglycol 120 me- 
thylglucose dioleate soit d'environ 1 :1 . . ' 

En general, les solutions d'entretien selon I'invention cornprennent un ou plusieurs agents sequestranis (ou che- 
latant), en particulier des ions calcium et magnesium, en quantite pouvant atteindre jusqu'a environ 2% en poids par 
rapport au poids total de la solution. Parmi les agents sequeslrants utilisables dans les solutions de I'invention, on peut 

20 citer I'acide ethylene diamine tetraacetique (EDTA) et ses sets, en particulier son sel de sodium, les complexes de 
polyphosphate tels que I'hexametaphosphate de sodium, le pyrophosphate de sodium et le tripolyphosphate de so- 
dium, I'acide gluconique, I'acide citrique, I'acide tartrique et leurs sels, en particulier leurs sets de sodium. L'agent 
sequestrant prefere est le sel de sodium de I'EDTA. 

Les solutions d'entretien de I'invention contiennent encore generalement un agent tampon. Parmi les tampons 

25 utilisables dans la solution d'entretien selon I'invention, on peut citer les phosphates tels que Na2H PO4, NaH2P04 el 
K H2PO4, les tampons borates tels que I'acide borique, le borate de sodium, le tetraborate de potassium, le metaborate 
de potassium ou des melanges de ces tampons. Un tampon recommande est un melange de phosphate monosodique 
et de phosphate disodique. La quantite d'agent tampon utilise est comprise en general entre 0,05 et 2,5% en poids, 
de preference entre 1 et 2% en poids par rapport au poids total de la solution. 

•30 Generalement, la tonicite des solutions aqueuses d'entretien selon I'invention est ajustee par addition d'un agent 

de tonicite classique, tel que du chiorure de sodium ou une solution de glycerol. L'agent de tonicite prefere est le 
chlorure de sodium. 

Les solutions d'entretien selon I'invention peuvent encore comporter dans les quantites usuelles, tous autres in- 
gredients classiquement utilises dans les solutions d'entretien de lentilles de contact. 

A litre d'exemple d'un autre ingredient qui peut etre incorpore aux solutions d'entretien selon I'invention, on peut 
citer des agents germicides tels que le thimerosal, I'acide sorbique, le 1 ,5-pentanediol, les sels phenyl mercuriques 
d'alkyi thioethanolamines. De tels agents germicides supplementaires sont decrits dans le documerit EP-0 180 309. 

Bien que dans la description qui precede, on se refere principalement a des solutions de decontamination el de 
netloyage, le compose polyethyleneglycol 1 20 melhylglucose dioleate peut etre avantageusement utilise dans d'autres 
■^0 solutions d'entretien de lentilles de contact, lelles que des solutions de conservation et de trempage. 

EXEMPLES 
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On a prepare une solution aqueuse d'entretien selon I'invention, ayant la composition suivante 



Polyaminopropyl biguanide (COSMOCIL CO® solution a 20%) (soit 0 0002 g de principe actif) 0.001 g 
Bromure de cetrimonium 0,01 5 g 
Hydroxyethyl cellulose 0,500 g 

PolyethyleneglycoM 20 melhylglucose dioleate 1,200 g 

50 - Polymere sequence poly(oxyethylene)-poly(oxypropylene) (Poloxamer) 0,500 g 
EDTA disodique 0,065 g 
Polyoxyelhyleneglycol (Macrogol) 1,200 g 

Tampon de phosphate monosodique, 2 HoO el Phosphate disodique. 12 H2O 2,050 g 
Chlorure de sodium 0,160 g 
55 - Eau demineralisee qsp 100 ml 

On a compare la solution d'entretien ci-dessus avec des solutions d'entretien du commerce. En particulier, on a 
determine I'aptltude a la retention de I'humidification des solutions en procedant de la maniere suivante. 
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On pese des ientilles de contact rigides a sec puis on les trernpe dans chacune des solutions testees, on les 
ressort et on les egoutte On repese chacune des Ientilles et on en deduit la quantile de chaque solution deposee sur 
cheque lentille. On laisse les solutions deposees s'evaporer pendant deux heures, on repese les Ientilles et on deter- 
mine la quantite de composants restants sur les Ientilles La difference entre le poids de solution inilialennent deposee 
sur les Ientilles et te poids des composants restants sur les Ientilles apres 2 heures d'evaporation, est une indication 
de I'aptitude de la solution a la retention de I'humidification. 

TABLEAU I 
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Solutions d'entretien du commerce 




Exemple 1 


BOSTON® SIMPLICITY 


SOLOCARE® HARD 


TOTALCARE® 




pH 


7,20 


7,26 


7,51 


7, 10 


15 


Viscosite-Pa.s x 10-3 (lvi 30 
t/min a 20° C) 


10 


31 


15 


58 




Densite 


1,016 


1,010 


1,007 


1,010 


20 


Poids de solution restant sur 
la lentille apres Irempage el 
egoutlage (g) 


0,0067 


0,0048 


0,0042 


0,0048 


25 


Poids des composants 
restant sur la lentille apres 
evoporation de la solution (g) 


0,0006 


0,0002 


0,0008 


0,0005 




i_\P 


0,0061 


0,0046 


0.0034 


0,0043 



30 



35 



40 



45 



50 



Les resultats montrent que la solution d'entretien de I'exemple 1 presente une amelioration de I'aptitude a la re- 
tention de I'humidification de 32,6%, 79,4% et 41 ,8% par rapport aux solutions du commerce. 

On a determine la tolerance oculaire conferee par differentes solutions selon I'invention ainsi que des solutions 
"a blanc", et des solutions selon les exemples 6C et 14A du document WO 95/00616. 

Outre la solution de I'exemple 1, les solutions testees etaient les suivantes : 



Exemple comparatif A 

Exemple comparatif B : 
DOE 120 

Exemple comparatif C : 
DOE 120 

Exemple comparatif D : 
DOE 120 

Exemple comparatif E : 



solution de I'exemple 1 sans Glucamate DOE 120 

solution de I'exemple 1 avec 0. 1 % en poids de Glucam® E20 a la place du Glucamate 
solution de I'exemple 1 avec 1 ,2% en poids de Glucam® E 20 a la place du Glucamate 
solution de I'exemple 1 avec 3% en poids de Glucam® E 20 a la place du Glucamate 
solution de I'exemple 6C du document WO 95/00616 (0,3% Glucam® E 20) 



Exemple 2 : solution de I'exemple 6C du document WO 95/00616 dans laquelle on a remplace le Glucam® 
E 20 par 0,3% en poids de Glucamate DOE 1 20 

Exemple 3 : solution de I'exemple 60 du document WO 95/00616 dans laquelle on a remplace lo Glucam® 
E 20 par 1.2% en poids de Glucamate DOE 120 

Exemple comparatif F : solution de I'exemple 1 4A du document WO 95/00616 sans Glucam® E 20 (conlient 

un tensio-actif cationique - Polymere JR-30M) 
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solution de I'exemple 14A du document WO 95/00616 avec 0,02% en poids de 
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20 



25 



30 



35 



40 



Exemple 4 : solution de I'exemple 14A du document WO 95/00616 dans lequel on a remplace le Glucam® 

E 20 par 0,02% en poids de Glucamate DOE 120. 

La tolerance oculaire a ete dilterminee par instillation directe des solutions dans les yeux d'un testeur auquel on 
a demande s'il ressentait une sensation de gene oculaire. 
Les resultats sont Indiques dans le tableau II ci-dessous. 

TABLEAU II 



Exemple n° 


Tolerance oculaire 


A 


X 


B 


X 


C 


X 


D 


X 


E 


X 


F 


X 


G 


X 


1 


O 


2 


O 


3 


O 


4 


O 


O pas de sensation de gene ocu- 
laire. 

X sensation de gene oculaire 
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La solution de I'exemple 1 a ete utilisee par 80 porteurs de lentilles de contact pendant une periode de 180 jours, 
avec un suivi medical. 

Les observations biomicroscopiques repetees des yeux des porteurs n'ont revele aucune manifestation d'intole- 
rance a la solution 

De plus, les resultats quant a la mouillabilite, aux rayures el aux depots proleiniques observes par les investigateurs 
a la surface des lentilles montrent que celles-ci sont bien preservees par la solution d'enlretien. 

Enfin, aux questions relatives a I'efficacite d'entretien, au confort a I'insertion des lentilles, au confort do iin de 
journee et a la simplicite d'utilisation de la solution d'entretien de I'exemple 1, 96% des sujets testes se declarent 
satisfails. 

L'addltion de polyelhyleneglycol 120 methylglucose dioleate aux solutions d'entretien de lentilles de contact en 
particulier des lentilles de contact rigides, conduit a des solutions conferant un meilleur confort d'utilisation des lentilles 
grace notamment a I'amelioration de I'aptitude a la retention de I'humidification sur les lentilles qu'apportent ces solu- 
tions. 

La combinaison de polyettiyleneglycol 120 methylglucose dioleate et d'un agent tensio-actif non-ionique s'avere 
particulierement avantageuse pour I'obtention d'une solution d'entretien mieux toleree par I'utilisateur. 



Revendlcations 



1. Solution aqueuse d'enlretien de lentilles de contact, caracterisee en ce qu'elle comprend une quantite clloclive 
de polyelhyleneglycol 120 methylglucosedioleate de formule : 
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H (OCHjCHz)^ 




CH2OCOC17H33 
O 



H(OCH2CH2)yO ^ I ~OCH3 

10 OCOC,7H3 3 

dans laquelle x + y ^ 120. 

'5 2. Solution aqueuse d'entretien selon la revendication 1, caracterisee en ce que la quantite de polyelhyleneglycol 
1 20 methylglucosedioleate est comprise entre 0,05 et 5% en poids par rapport au potds total de la solution 

3. Solution aqueuse d'entretien selon la revendication 1 ou 2, caracterisee en ce qu'elle comprend un agent de 
decontamination choisi parmi : la chlorhexidine et les sels tiydrosolubles de celle-ci, le polyhexamethylene bigua- 

20 nide et les sels hydrosolubles de celui-ci, les halogenures d'alkylammonium, les halogenures de benzalkonium, 

les sels d'ammonium quaternaire et leurs melanges. 

4. Solution aqueuse d'entretien selon la revendication 3, caracterisee en ce que I'agent de decontamination est un 
melange de polytiexamethylene biguanide ou d'un sel hydrosoluble de celui-ci et d'un ou plusieurs halogenures 

25 d'alkylammonium. 

5. Solution aqueuse d'entretien selon la revendication 4, caracterisee en ce que I'halogenure d'alkylammonium est 
le bromure de cetrimonium, 

30 6. Solution aqueuse d'entretien selon I'une quelconque des revendications 3 a 5, caracterisee en ce que I'agent de 
decontamination represente de lO^^ a 5%, de preference 0,01 a 0,05% en poids, par rapport au poids total de la 
solution. 

7. Solution aqueuse d'entretien selon I'une quelconque des revendications precedentes, caracterisee en ce qu'elle 
35 comprend un ou plusieurs agents lensio-actifs choisis parmi les agents tensio-actifs non-ioniques, cationiques et 

amphoteres. 

8. Solution aqueuse d'entretien selon la revendication 7, caracterisee en ce que I'agent tensio-actif present est uni- 
quement non-ionique. 

40 

9. Solution aqueuse d'entretien selon la revendication 7 ou 8, caracterisee en ce que I'agent tensio-actif non-ionique 
est un polymere sequence poty(oxyethylene)-poly(oxypropylene). 

10. Solution aqueuse d'entretien selon I'une quelconque des revendications 7 a 9, caracterisee en ce que I'agent 
-'5 tensio-actif represente 0,01 a 1 5%, de preference 0,05 a 1 %, en poids par rapport au poids total de la composition 

11. Solution aqueuse d'entretien selon I'une quelconque des revendications precedentes, caracterisee en ce qu'elle 
comprend un agent de reglage de la viscosite choisi parmi les polymeres de cellulose hydrosolubles. 

50 12. Solution aqueuse d'entretien seton I'une quelconque des revendications precedentes, caracterisee en ce qu'elle 
comprend un agent sequestrant choisi parmi I'acide ethylene diamine tetraacetique, I'acide gluconique, I'acide 
citrique, I'acide tartrique, les sels de ces actdes et les complexes de polyphosphate. 

13. Solution aqueuse d'entretien selon I'une quelconque des revendications precedentes, caracterisee en ce qu'elle 
55 comprend un tampon choisi parmi les tampons phosphate, les tampons borate et leurs melanges 

14. Solution aqueuse d'entretien selon I'une quelconque des revendications precedentes, caracterisee en ce qu'elle 
comprend un agent de tonicite. 
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